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i. >matonalas Aktanzeichan 


ItfTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 


PCT/EP 99/07045 
>n hnh&n /Fartsetaina von Punkt 2 auf Blatt 1 ) 



Ga/nafi Artikel «|7(2>a) wurda aus fofgandan GrOoden (Or besttmarta AiwpfOcftfl kein Recharchenbaricht erfiteiit 
1 ' S ^S^teh^f G#gens J^' be*h*n. zu darcn Rscharche dte BaTibrd* rucht varpfllchtat to. nSmlich 

Bemerkung: Obwohl die Anspruche 13,14 sich auf ein Verfahren zur Behandlung 
des tnenschlichen/tierischen Korpers bezlehen, wurde die Recherche 
durchgefuhrt und grQndete sich auf die angefuhren Wirkungen der Ver- 
bi ndung/Zusammensetzung . 

^ w^l^Ituf Tei[e d*r wematlonaier. Artmeidunrj baton*), did den worgeMirtobenan Antorderunrjan so wanig antsprachan, 
dafJ ftino slnrwolia Internationale Recharche mcht durchgafOhrt weraan kann. namflch 



^ «25i dabei urn abhangige AnsprOch* handelt. dlfi ntcht entspracnend Safc 2 und 3 der Regal 6.4 a) abgefaflt sina. 



Few ll Bemerkungen bel mangeinaer SnheWichkdt der Eriindung (Fortsetzung von Punkt 3 auf Blali 1) 



Die intarnationaia Rachert*ienbehGrda hat festgeeiaiK, daG diase mremationale Anmeldung mehrara Erfindiingan eruhale 



1 I - ! Da Anmeldar ale erfcrdantchen zusltzllchan RechertfvangebOhran rechtzeitlg entrichter nai. eralrackt sich dieser 
' 1 jntarnarionale R(^herchenb«flcfitaii( a»e recherchlerbaran Ansprucha. 

□ Da fur alia recti ere hkiroaren AnawOche <*« Recherche ohna efnen Arbaltsaufwand durct^efQhrT werdan k^inte dar eine 



3 noa der Anma.der nur aintg> der art oraerti Chen Tu^atzlichen RacharchengfibQr^en rechcaitlg ^^^J^SS^ ***** 
AnspfOche Nr. 



4. PI DarAnmaidarhatdlaarTo^ 

1 — 1 chanbancht basctvankt sich aaher auf ale In dan Anaprtkhan zueretarwahnte Erflndimg; die** tot in (oigendan Aospracnan o< 

faflfc 



Bamcrkung.n nln^hdlch .<n«* Wldf-pruomi Q O.* ^sSciicheTi GebOhren wurden vom Anm.tdar unt-r Widarspruch g.zar, 

| i Die Zahlung zuaateJtcner RechflrchengabOhren ertolgto ohna Wldaraprucn. 
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WEITER6 ANGABEN 



PCT/ISA/ 210 



Fortsetzung von Feld 1.1 

Obwohl die Ansprllche 13,14 slch auf e1n Verfahren zur Behandlung des 
menschlichen/tleri schen Korpers bezlehen, wurde die Recherche 
du?chgefOhrt und grundete sich auf die angefGhrten Wirkungen der 
Verbl ndung/Zusammensetzung ■ 



Fortsetzung von Feld 1.1 
Anspruche Nr. : 13,14 

Regel 39.l(1v) PCT - Verfahren zur therapeuti schen Behandlung des 
menschlichen Oder tieri schen Korpers 
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From the INTERNATIONAL BUREAU 



PCT 
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(PCT Rule 61.2) 


To: 

Assistant Commissioner for Patents 
United States Patent and Trademark 
Office 
Box PCT 

Washington, D.C.20231 
ETATS-UNIS D'AMERIQUE 

in its capacity as elected Office 


Date of mailing: 

06 April 2000 (06.04.00) 




International application No.: 

PCT/EP99/07045 


Applicant's or agent's file reference: 
HXPCTFEV 


International filing date: 

22 September 1999 (22.09.99) 


Priority date: 

30 September 1998 (30.09.98) 


Applicant: 

SPIESS, Stefan 



1. The designated Office is hereby notified of its election made: 

| X | in the demand filed with the International preliminary Examining Authority on: 
22 February 2000 (22.02.00) 

| | in a notice effecting later election filed with the International Bureau on: 



2. The election | X | was 

| | was not 

made before the expiration of 19 months from the priority date or, where Rule 32 applies, within the time limit under 
Rule 32.2(b). 
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The International Bureau of WIPO 


Authorized officer: 


34, chemin des Colombettes 




1211 Geneva 20, Switzerland 


J. Zahra 


Facsimile No.: (41-22)740.14.35 
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Form PCT/IB/331 (July 1992) 3197624 
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VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMEN ARBEIT 
iUF DEM GEBIET DES PATENTM|6ENS 



PCT 

INTERN ATIONALER RECHERCHENBERICHT 

(Artikel 18 sowie Regeln 43 und 44 PCT) 



Aktenzeichen des Anmelders Oder Anwalts 

HXPCTFEV 


WEITERES siehe Mitteilung uber die Ubermittlung des internationalen 

Recherchenberichts (Formblatt PCT/ISA/220) sowie, soweit 
VORGEHEN zutreffend, nachstehender Punkt 5 


Internationales Aktenzeichen 

PCT/EP 99/07045 


Internationales Anmeldedatum 
(Tag/Monat/Jahr) 

22/09/1999 


(Fruhestes) Prioritatsdatum (Tag/Monat/Jahr) 

30/09/1998 


Anmelder 

HEXAL AG et al . 



Dieser internationale Recherchenbericht wurde von der Internationalen Recherchenbehorde erstellt und wird dem Anmelder gemaHS 
Artikel 18 ubermittelt. Eine Kopie wird dem Internationalen Buro ubermittelt. 

Dieser internationale Recherchenbericht umfaBt insgesamt _5 Blatter. 

[X] Dariiber hinaus liegt ihm jeweils eine Kopie der in diesem Bericht genannten Unteriagen zum Stand der Technik bei. 



1. Grundlage des Berichts 

a. Hinsichtlich der Sprache ist die internationale Recherche auf der Grundlage der internationalen Anmeldung in der Sprache 
durchgefuhrt worden. in der sie eingereicht wurde. sofern unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist. 



2. 
3. 



| | Die internationale Recherche ist auf der Grundlage einer bei der Behorde eingereichten Obersetzung der internationalen 
Anmeldung {Regel 23.1 b)) durchgefuhrt worden. 

b. Hinsichtlich der in der internationalen Anmeldung offenbarten Nucleotide und/oder Aminosauresequenz ist die internationale 
Recherche auf der Grundlage des Sequenzprotokolls durchgefuhrt worden, das 

| | in der internationalen Anmeldung in Schriflicher Form enthalten ist. 

| | zusammen mit der internationalen Anmeldung in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

| | bei der Behorde nachtraglich in schriftlicher Form eingereicht worden ist. 

| | bei der Behorde nachtraglich in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

| | Die Erklarung, daf3 das nachtraglich eingereichte schriftliche Sequenzprotokoll nicht uber den Offenbarungsgehalt der 
internationalen Anmeldung im Anmeldezeitpunkt hinausgeht wurde vorgelegt. 

| | Die Erklarung. daG die in computerlesbarer Form erfaftten Informationen dem schriftlichen Sequenzprotokoll entsprechen, 
wurde vorgelegt. 

| X | Bestimmte Anspruche haben sich als nicht recherchierbar erwiesen (siehe Feld I). 
| | Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung (siehe Feld II). 

Hinsichtlich der Bezeichnung der Erfindung 

[~X~| wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 
| | wurde der Wortlaut von der Behorde wie folgt festgesetzt: 



Hinsichtlich der Zusammenfassung 

wird der vom Anmelder eingereichte Wortlaut genehmigt. 

wurde der Wortlaut nach Regel 38.2b) in der in Feld III angegebenen Fassung von der Behorde festgesetzt. Der 

| | Anmelder kann der Behorde innerhalb eines Monats nach dem Datum der Absendung dieses internationalen 

Recherchenberichts eine Stellungnahme vorlegen. 

Folgende Abbildung der Zeichnungen ist mit der Zusammenfassung zu veroffentlichen: Abb. Nr. — 



| | wie vom Anmelder vorgeschlagen Q[] keine der Abb. 

| | weil der Anmelder selbst keine Abbildung vorgeschlagen hat. 
| | weil diese Abbildung die Erfindung besser kennzeichnet. 



Formblatt PCT/ISA/210 (Blatt 1) (Juli 1998) 



Internationales Aktenzeichen 

INTERNATj^^LER RECHERCHENBERICHT 



PCT/EP 99/07045 



Feld i Bemerkungen zu den Anspruchen, die sich als nicht recherchierbar erwiesen haben (Fortsetzung von Punkt 2 auf Blatt 1 



) 



GemaG Artikel 17(2)a) wurde aus folgenden Grunden fur bestimmte Anspruche kein Recherchenbericht erstellt: 

1. [Y] Anspruche Nr. 13, 14 

weil sie sich auf Gegenstande beziehen, zu deren Recherche die Behorde nicht verpflichtet ist. namlich 

Bemerkung: Obwohl die Anspruche 13,14 sich auf ein Verfahren zur Behandlung 
des menschl ichen/tieri schen Korpers beziehen, wurde die Recherche 
durchgefuhrt und griindete sich auf die angefuhren Wirkungen der Ver- 
bi ndung/Zusammensetzung. 

2. | [ Anspruche Nr. 

weil sie sich auf Teile der internationalen Anmeldung beziehen. die den vorgeschriebenen Anforderungen so wenig entsprechen. 
daf3 eine sinnvoile Internationale Recherche nicht durchgefuhrt werden kann, namlich 



3. | | Anspruche Nr. 

weil es sich dabei urn abhangige Anspruche handelt. die nicht entsprechend Satz 2 und 3 der Regel 6.4 a) abgefaf3t sind. 



Feld II Bemerkungen bei mangefnder Einheitlichkeit der Erfindung (Fortsetzung von Punkt 3 auf Blatt 1) 



Die internationale Recherchenbehorde hat festgestellt. daf3 diese internationale Anmeldung mehrere Erfindungen enthalt: 



1 . I I Da der Anmelder aile erforderlichen zusatzlichen Recherchengebuhren rechtzeitig entrichtet hat. erstreckt sich dieser 
1 1 internationale Recherchenbericht auf alle recherchierbaren Anspruche. 

2 | I Da fur alle recherchierbaren Anspruche die Recherche ohne einen Arbeitsaufwand durchgefuhrt werden konnte. der eine 
— ' zusatzliche Recherchengebuhr gerechtfertigt hatte, hat die Behorde nicht zur Zahlung einer solchen Gebuhr aufgefordert 



Da der Anmelder nur einige der erforderlichen zusatzlichen Recherchengebuhren rechtzeitig entrichtet hat. erstreckt sich dieser 

1 1 internationale Recherchenbericht nur auf die Anspruche. fiir die Gebuhren entrichtet worden sind. namlich auf die 

Anspruche Nr. 



4. | | Der Anmelder hat die erforderlichen zusatzlichen Recherchengebuhren nicht rechtzeitig entrichtet. Der internationale Recher- 
chenbericht beschrankt sich daher auf die in den Anspruchen zuerst erwahnte Erfindung: diese ist in folgenden Anspruchen er- 
faGt: 



Bemerkungen hinsichtlich eines Widerspruchs | | Die zusatzlichen Gebuhren wurden vom Anmelder unter Widerspruch gezahlt. 

| | Die Zahlung zusatzlicher Recherchengebuhren erfolgte ohne Widerspruch. 



Formblatt PCT/ISA/210 (Fortsetzung von Blatt 1 (1»(Juli 1998) 



Internationales AktenzeichenPCT/EP 99 /07045 



WEITERE ANGABEN PCT/ISA/ 210 



Fortsetzung von Feld 1.1 

Obwohl die Anspruche 13,14 sich auf ein Verfahren zur Behandlung des 
menschl ichen/tieri schen Korpers beziehen, wurde die Recherche 
durchgefuhrt und grundete sich auf die angefiihrten Wirkungen der 
Verbi ndung/Zusammensetzung . 



Fortsetzung von Feld 1.1 
Anspruche Nr . : 13, 14 



Regel 39.1(iv) PCT - Verfahren zur therapeuti schen Behandlung des 
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A. KLASSIFIZIERUNG DES ANMEI 

IPK 7 A61K35/78 



GEGENSTANDES 

P25/06 
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Internationales Aktenzeichen 

CT/EP 99/07045 



Nach der Internationalen Patentklassifikation (IPK) Oder nach der nationalen Klassifikation und der IPK 



B. RECHERCHIERTE GEBIETE 



Recherchierter Mindestprufstoff (Klassifikationssystem und Klassifikationssymbole ) 

IPK 7 A61K 



Recherchierte aber nicht zum Mindestprufstoff gehorende Veroffentlichungen, soweit diese unter die recherchierten Gebiete fallen 



Wahrend der internationalen Recherche konsultierte elektronische Datenbank (Name der Datenbank und evtl. verwendete Suchbegriffe) 



C. ALS WESENTLICH ANGESEHENE UNTERLAGEN 



Kategorie* Bezeichnung der Veroffentlichung, soweit erfordertich unter Angabe der in Betracht kommenden Teile 



Betr. Anspruch Nr. 
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RAVI (FR)) 11. September 1998 (1998-09-11) 
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ROBIN J. MARLES ET AL.: "A BIOASSAY FOR 

INHIBITION OF SEROTONIN RELEASE FROM 

BOVINE PLATELETS." 

JOURNAL OF NATURAL PRODUCTS., 

Bd. 55, Nr. 8, August 1992 (1992-08), 

Seiten 1044-1056, XP000867035 

XX XX 

ISSN: 0163-3864 
das ganze Dokument 



1-3,7,9, 
10,12-14 



□ 



Weitere Veroffentlichungen sind der Fortsetzung von Feld C zu 
entnehmen 



Siehe Anhang Patentlamifie 



° Besondere Kategorien von angegebenen Veroffentlichungen 

"A" Veroffentlichung, die den allgerneinen Stand der Technik definiert 
aber nicht a!s besonders bedeutsam anzusehen ist 

"E" aiteres Dokument, das jedoch erst am Oder nach dem internationalen 
Anmeldedatum veroffentlicht worden ist 

"L" Ver6ffentlichung : die geeignet ist, einen Prioritatsanspruch zweifelhaft er- 
scheinen zu lassen, Oder durch die das Veroffentlichungsdatum einer 
anderen im Recherchenbericht genannten Veroffentlichung belegt werden 
soli Oder die aus einem anderen besonderen Grund angegeben ist (wie 
ausgefuhrt) 

"O" Ver6ffentlichung : die sich auf eine mundliche Offenbarung, 

eine Benutzung, eine Ausstellung oder andere MaRnahmen bezieht 

"P" Veroffentlichung, die vor dem internationalen Anmeldedatum ; aber nach 
dem beanspruchten Prioritatsdatum veroffentlicht worden ist 



' Spatere Veroffentlichung, die nach dem internationalen Anmeldedatum 
oder dem Prioritatsdatum veroffentlicht worden ist und mit der 
Anmeldung nicht kollidiert ; sondern nur zum Verstandnis des der 
Erfindung zugrundeiiegenden Prinzips oder der ihr zugrundeliegenden 
Theorie angegeben ist 

" Veroffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung 
kann altein aufgrund dieser Veroffentlichung nicht als neu oder auf 
erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet werden 

" Veroffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung 
kann nicht ats auf erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet 
werden, wenn die Veroffentlichung mit einer oder mehreren anderen 
Veroffentlichungen dieser Kategorie in Verbindung gebracht wird und 
diese Verbindung fur einen Fachmann naheliegend ist 

" Veroffentlichung, die Mitglied derselben Patentfamilie ist 



Datum des Abschlusses der internationalen Recherche 



9. Februar 2000 



Absendedatum des internationalen Recherchenberichts 



16/02/2000 



Name und Postanschrift der Internationalen Recherchenbehorde 
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Patent document 
cited in search report 



Publication 
date 



Patent fam 
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International Application No 
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Publication 
date 



WO 9839018 



11-09-1998 



AU 1930897 A 
EP 0957928 A 



22-09-1998 
24-11-1999 



Foim PCT/ISA/210 (patent family annex) (July 1992) 



INTERNAT^AL SEARCH REPORT 



■»nol Appl I Option No 

'EP 99/0704S 



A^^ma U» mn*** r**n caWtet to. nPC) or to bom raife^ d^temion and IPC 

B. FIEUDS SEARCHED 

Minimum documtrtrtoo ^ (c^ltlca lon aymom .oUowd by clwMortlon ^moolo) 

IPC 7 A61K 



Electronic data Das© consulted daring trie international search (nama 



of data base ana. Whore procticcJ, search larms used) 



C. DOCUMENTS CONSfPgRgD TO BE RELEVANT 



Category * Citation of document, wtth Indication, where approprUto. of lh» relevant 



Relevant to dalm No. 



WO 98 39018 A (REMILEA LAB ;SHRIVASTAVA 
RAVI (FR)) H September 1998 (1998-09-11) 
page 2, line 16 -page 6, line 13 

ROBIN 0. MARLES ET AL.: "A BIOASSAY FOR 

INHIBITION OF SEROTONIN RELEASE FROM 

BOVINE PLATELETS." 

JOURNAL OF NATURAL PRODUCTS., 

vol. 55, no. 8, August 1992 (1992-08), 

pages 1044-1056, XP000867035 

XX, XX 

ISSN: 0163-3864 
the whole document 



1-3,7.9, 
10,12-14 



□ 



Further documents ara ||atftd In the conttnuaUon ol box C. 



10 



Patent family member* are Oswd In anna*. 



■ Special categories of cited documents : 

"A* doeumarU defining the general state of trie art which Is not 
considered lo be at particular relevance 
aartltr document bat published on or aftor trie Inurnalionel 
filing date 

T" document which may throw doubts on priority cialrn(s) or 
wNch ifl clSd to establish in* publication daie 01 another 
citation or olher special reason (an specified) 

-O- document referring to an oral dlacloeure. u*e, exhibition or 
other ma ana 

"P" document P ub||*hed prior to th© Irtamatlonal ruing date but 
i. » ar it>»n thn nriorttv date datmed *. ■ f 



later than the priority date daimed 

Oalo of the actual camplttlnn of the International March 



T Ifitcrdocumam puWlaried afteMh* W B rnatlor^« dmo 
or priority data and not in conflict with the ap^catton but 
cft^o undar*tond Ihe principle or theory undanylng th» 
Invention 

■X- document ol particular relevance; the claim iftd jny^ntion 
^nnct be ©ona<der«d novel or cannot t>e conaldorad lo _ 
involve an Inventive rtop when the document I* taken alona 

«Y* document of particular relevance; the claimed invention 
Y c^be^deradtt^^ 

document la combinod With erne or mOfiOtTiM ^cw- 
mente, such combination being obvious to a pereon skilled 
In the an. 

"A- document member of the aamt patent family 



9 February 2000 



Narrw and mailing addrete oT tho ISA 

European Patent Office. P.B. 581 8 Patentladn v a 
NL - 2260 HV fl|jgwl|k 
Tel. <+31-70) 340-2040, T*. 31 651 apo nl, 
Pax: (+31 -70) 340-3016 



Dare of moiling ol the international search report 



16/02/2000 



Authorized Otflcw 



Rempp, G 



Fern* PCTVISA^lO <»«cond «h*«t> (July \&*Z) 



INTERNATIO! 



SEARCH REPORT 



doiional application No. 

PCT/EP 99/07045 



Box 1 Observations where certain claims were 



found unsearchable (Continuation of item 1 of first sheet) 



□ relate* subject matter not reqmred to be searched by this Authority, namely: 

Observation' Although Claims Nos. 13, 14 relate to a method for ireatment of the _ 
SS^mal bodyX search was carried out and was based on the cited effects of the 
compound/composition. 

2 - D ESSJS -late to parts of the international application that do not camp* with the probed reqtnrements to such 
an extent that no meaningful international search can be carried out, specifically: 



3 □ 2eS£ are dependent claims are not drafted m accordance with the 



Box II Observations where unity of in vention U lacking (Continuation ttf item 2 of first sheet) 

This Intemaiional Searching Authority found multiple inventions in this international application, as follows: 



1 . I - ] As all required 
— searchable claims. 



additional search fees were timely paid by the applicant, this mtemational search report covers nil 



2. □ Asallsear^ablecla^^ 

— of any additional fee- 

" ^JS^S&^mS&Z™ paid, specifically claims Nos, 
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Pharmazeniifich wirksg mfts. pflanzli -h^ Praparat r.ur Behandlung vpn 

Migrane 

Die Erfindung betrifffc ein pharmazeutisch wirksames, pflanzliches Praparat mit verbesserter 
Wirkung zur ganzheitlichen Behandlung von Migrane, welches pflanzliche Bestandteile und/ 
Oder Zubereitungen von Tanacetum parthenium in Kombination mit Vitex agnus castus und/ 
oder Cimicifuga racempsa und/ oder Zingiber officinale als pharmazeutisch v/irksame 
Komponenten enthSlt. 

Die Migrane wird heute als komplexe Funknonsstdrung neuronaler und vaskularer Elemente 
des ZNS verstanden. Die damit verbundenen Kopfschmerzen werden wahrscheinlich durch 
eine aseptische Entziindung der Blut- und Duragefefie des Gehiros ausgelSst, verbunden mit 
einer Durchlassigkeit der GefSflwande fOr Albumin und einer Freisetzung von 
Neurotransmittem wie Serotonin und Tryptamin. Dabei verlauft das Krankheitsgeschehen in 
der Reihenfolge Vasodilation, Trigemtoua-Aktivierung, neurogene Entziindung. Die 
Migraneattacken treten anfallartig und wiederholt auf. Dabei handelt es sich um halbseitig 
auftretende Kopfschmerzen, die mit verschiedenen Begleiterscheinungen einhergehen 
kSnnen: vegetative Symptome wie Obelkeit und Ejrbrechea, Licht- und Larmscheu, visuelle 
Symptome wie Sehst6rungen, aufierdem neurologische AusfiQle wie Lahmungserscheinungen 
oder Sprach- und Sprechstorupgen. Die Symptome Obelkeit und Erbrecheu haben ihre 
Ursache in der zum ,Erliegen gekommenen Magen- und Darmperistaltik. Den Hauptanteil 
• (70%) der Migranepatienten stellen Frauen dar. Diese weisen eine verstSrkte 
Migranehaufigkeit in Zusammenhang mit den Regerblutungen auf, Die Migranebehandlung 
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beschrankt sich bisher darauf, die KopfschmerJn zu behandeln und somit eine Erieichterung 
fOr den Patienten zu erlangen, Eine effektivere und verbesserte Behandlung der MigrSne 
mittels Phytopharmaka, indem auch die anderen Migranesymptome angesprochen werden, ist 
nicht bekannt 

Bin traditionell zur Behandlung von Migrane verwendetes Phytopharmakon stellt Tanacetum 
parthenium (Feverfew), zur Familie der Asteraceae gehorend, dar. Das blflhende Kraut, aber 
besonders die Blatter der Tanacetum parthenium der englischen Wuchsform, enthalten neben 
atherischen Ol, Kampfer, Boraeol und Pinen vor allem Sesquiterpenlactone. Als 
Sesquiterpenlactone warden Michefuscalid, cis-Chrysanthenylacetat und das mengenmafiig 
vorherrschende Parthenolid, das damit als Leitsubstanz gelten kann, isoliert Bei der Migrane 
muB eine medikamentose Therapie sinnvoll sein, die die Parameter GefaBstorung, Schmerz 
und Entzundung beeinflussen kann. Die Sesquiterpenlactone, insbesondere Parthenolid, 
bewirken eine antiphlogistische Wirkung durch Hemmung der Prostaglandinsythese, 
verbessem die Fliefleigenschaften des Blutes durch Hemmung der Thrombozytenaggregation, 
reduzieren die Serotoninfreisetzung, hemmen die Histaminfreigabe und weisen 
spasmolytische Wirkung auf. Hauptsachlich wird Tanacetum parthenium zur Prophylaxe 
verabreicht. Die fur die Migrane typische psychischen und physischen Symptome werden 
durch die Einnahme von Tanacetum parthenium gemildert, aber haufig beeintr&chtigen sie die 
betroffenen Personen immer noch ganz betrachtlich, so dafl die Lebensqualitat wesentlich 
eingeschrankt ist, 

Die in der Migranetherapie gangigen nicht pflanzlichen Wirkstoffe wie Sumatriptan, 
Ibuprofen, Acetylsalicylsaure, etc. haben ebenso das Problem, daB haufig kein ausreichender 
Therapieerfolg zu verzeichnen ist, wobei noch zusatzlich die Gefabr besteht, daB ganz 
erhebhchen Nebenwirkungen auftreten. 

Die Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist es nun, ein in der Wirksamkeit verbessertes, 
effektiveres Phytopharmakon zur Behandlung von Migrane bereitzustellen, welches keine 
oder nur geringfugige Nebenwirkungen zur Folge hat. 

Es wurde nun uberraschenderweise gefunden, daB die erfindungsgemSBe Aufgabe durch eine 
Kombination von Tanacetum parthenium mit anderen Arzneipfianzen, wie beispielsweise 
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Vitex agnus castas und/ oder Cimicifuga racemosa und/ oder Zingiber officinale (Ingwer), 
gelfist werden kann. Die Kombination von Tanacetum parthenium xuit Zingiber officinale 
fiihrt zu einer deutlich verbesserten Wirkung, wobei neben der Linderung der Kopfschmerzen 
zudem auch die ubrigen Migranesymptome, insbesondere Schwindel, tfbelkeit und 
gastrointestinale Beschwerden minimiert werden k6nner, Eine Kombination von Tanacetum 
parthenium mit Vitex agnus castas bzw. Cimicifuga racemosa sowie die Dreierkombination 
von Tanacetum parthenium, Zingiber officinale und Vitex agnus castus fiihrt insbesondere bei 
Frauen, deren Migraneanfalle schwerpunktmaBig in Zusammenhang mit den Regelblutungen 
auftreten, zu einer deutlichen WirkungsverstSrkung bzw. Linderung aller Migranesymptome. 

Vitex agnus castus (MSnchspfeffer, Keuschlamm) gehort zu der Familie der Verbenaceen 
(Eisenkrautgewachse). Die Fruchte stellen den genutzten Pflanzenbestandteil dar. Als 
lnhaltsstoffe wurden verschiedene sekundare Pflanzenstoffe nachgewiesen, und zwar Iridoide, 
Flavonoide und etherische Ole. Die Fahigkeit dieser Stoffe, gezielt an laktotropen Zellen 
anzugreifen und sich dort an Dopamin-Rezeptoren zu binden, erkl&rt die gute Wirksamkeit 
beim pramenstruellen Syndrom. Unter dem Begriff pramenstrueUes Syndrom versteht man 
eine wiederkehrende physische und psychische Storungen und/ oder Anderungen des 
Verhaltens, die regelm&liig nur in der GelbkOrperphase des Menstruaktionszyklus auftreten 
konnen. Die mit diesem Krankheitsbild verbundene verstarkte Prolakunausschiittung wird 
durch dieses Phytopharmakon deutlich reduziert. Eine zu hohe Prolaktinkonzentration im Blut 
vermindert die pulsatorische Gonatropin-Sekretion, die letztlich entscheidend fur einen 
normalen Menstruationszyklus ist. 

Cimicifuga racemosa CTraubensilberkerze) gehort zu der Familie der HahnenfuBgewachse 
(Ranunculaceae). Phaxmazeutisch genutzt wird der Wurzelstoclc Die wertbestimmenden 
lnhaltsstoffe sind die Triterpenglykoside, insbesondere die Xyloside Actein und Cimifugosid. 
Die Zubereitung der Droge besitzt hormonartige Eigenschaften, wobei die ostrogene 
Wirkkomponente besonders dorniniert. Diese Drogenzubereitungen werden ttblicherweise zur 
Behandlung des prSmenstrueUen Syndroms und klimakterischer Symptome verwendet. 

Zingiber officinale (Ingwer) wird neben der weltweiten Bedeutung als Gewfirz und 
Grundstoff fur die Lebensmittelindustrie seit mehreren Jahrhunderten als Arzneimittel 
genutzt Die pharmazeutisch genutzte Wurzel von Zingiber officinale enttalt bis zu 3% 
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Stherisches Ol (IngwerSl), das als quantitative Hauptbestandteile Sesquiterpenkohlen- 
wasserstoffe und Sesquiteipenalkobole, vor allem Zingibers (30%) und B-Bisabolen (10- 
15%) besitzt. AuBerdem enthalt sie diverse Scharfstoffe wie Z.B. Gingerole und Shogaole, 
welche eine hohe therapeutische Wiiksamkeit aufweisen. Zingiber officinale wird in der 
modernen westlichen Medizin hauptsachlich in Form von Pulvern, Extrakten, Destillaten, 
Anfgussen, Tinkturen und als atherisches Zingiber officinale 6l verwendet Er wird zur 
Verhutung der Symptome der Reisekrankheit, aber auch ganz allgemein als Antiemetikum 
eingesetzt Dariiber hinaus wird Zingiber officinale als Karrninativum, Spasmolytikum, 
Antiflatulens, Digestivum, Aperiuvum, Stomachikum, . Expektorans, Antitussivum, 
Adstringens, Stimulans und Tonikum verwendet. 

Unter den pflanzlichen Bestandteilen werden bier die pharrnazeutisch genutzten Pflanzenteile 
der wirksamen Komponenten, wie Z.B. Blatter, Frilchte, Wurzelstock, sowie deren 
getrockneten Formen verstanden. 

Die pflanzlichen Zubereitungen konnen in der Form von Extrakten, Pulvern, DestiUaten, 
Aufgussen, Tinkturen und Olen vorliegen. 

Das erfindungsgemafie pflanzliche Praparat kann in der Form von Kapseln, Filmtabletten, 
Losungen, Dragees, Suppositorien, Brausetabletten, Kautabletten oder Brausegranulat 
vorliegen. 

Die in dem erfindungsgemaBen pflanzlichen Praparat eingesetzte Menge an pflanzlichen 
Bestandteilen bzw. Zubereitung von Tanacetum parthenium wird derart gewShlt, dafi sie einer 
Menge von 0,1- 1 mg, insbesondere 0,2-0,6 mg, Partbenolid entspricht 

Die in dem erfindungsgemafien pflanzlichen Praparat eingesetzte Menge an pflanzlichen 
Bestandteilen bzw. an einer Zubereitung von Cimicifuga racemosa betragt 20 bis 100 mg. 

Die in dem erfindungsgemaBen pflanzlichen Praparat eingesetzte Menge an pflanzlichen 
Bestandteilen bzw. an einer Zubereitung von Vitex agnus castas betragt 20 bis 100 mg, wobei 
vorzugsweise eine Menge von 20 bis 40 mg verwendet wird. 
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Die in dem etfmdungsgernaften pflanzhchen'praparat eingeselzte Menge an pflanziichen 
Bestandteilen bzw. an einex Zubereitung von Zingiber officinale betr&gt 0,5 bis 6 g, wobei 
vorzugsweise eine Menge von Ibis 4g verwendet wird. 

Die Verwendung des erfindungsgemaflen pflanziichen Praparates, welches pflanzliche 
Bestandteile und/ oder Zubereitungen von Tanacetum parthenium in Combination mit 
weiteren pflanziichen Komponenten ausgeWShlt aus der Gruppe von Vitex agnus castus und/ 
Oder Cimicifuga racemosa und/ oder Zingiber officinale enthalt, erfolgt zur Behandlung oder 
Prophylaxe von Migrane, insbesondere bei Frauen in Zusammenhang mit den Regelblutungen 
bzw. menstruellen Beschwerden oder zus&tzlichen gastrointestinalen Beschwerden. 

Tanacetum parthenium kombiniert mit Vitex agnus castus, Tanacetum parthenium kombiniert 
mit Cimicifuga racemosa, Tanacetum parthenium kombiniert mit Zingiber officinale und 
Tanacetum parthenium kombiniert mit Vitex agnus castus und Zingiber officinale stellen die 
bevorzugten erfindungsgemaBen Kombinationspraparale hinsichtlich der oben beschriebenen 
Verwendung dar. 
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Patentanspruche 

1. Pflanzliches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane, gekennzeichnet 
durch die Kombination von Tanacetum parthenium mit weiteren pflanzlichen 
Komponenten ausgewahlt aus der Gruppe von Vitex agnus castus und/ oder Cimicifuga 
racemosa und/ oder Zingiber officinale. 

2. Pflanzliches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach Anspruch 1, 
gekennzeichnet durch die Verwendung von Bestandteilen und/ oder Zubereitungen der 
pharmazeutisch wirksamen Komponenten. 

3. Pflanzliches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach Anspruch 1 
oder 2, gekennzeichnet durch Zubereitungen in der Form von Extrakten, Pulvem, 
Destillaten, Aufgussen, Tinkturen und Olen. 

4. Pflanzliches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach einem der 
vorangegangenen Anspruche, gekennzeichnet durch die Kombination von Tanacetum 
parthenium mit Vitex agnus castus. 

5. Pflanzliches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach einem der 
vorangegangenen Anspruche, gekennzeichnet durch die Kombination von Tanacetum 
parthenium mit Cimicifuga racemosa. 

6. Pflanzliches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach einem der 
vorangegangenen Anspruche, gekennzeichnet durch die Kombination von Tanacetum 
parthenium mit Vitex agnus castus und Zingiber officinale. 
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7 PflanzUches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach einem der 
vorangegangenen AnsprOche, gekermzeichnet durch die Kombination von Tanacetum 
parthenium mit Zingiber officinale. 

8 PflanzUches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach einem der 
vorangegangenen Ansprfiche, gekennzeichnet durch Kapseln, Fihntabletten, LSsungen, 
Dragees, Suppositorien, Brausetabletten, Kautabletten und Brausegranulat als 
Darrei chungsform. 

9. Pflanzliches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach einem der 
vorangegangenen Ansprttche, gekennzeichnet durch einen Gehalt an Tanacetum 
parthenium in Form der pflanzlichen Bestandteile und/ oder einer Zubereitung, die 0.1- 1 
mg Parthenolid, insbesondere 0,2- 0,6 mg, enthalt 

10. Pflanzliches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach einem der 
vorangegangenen Ansprttche, gekennzeichnet durch einen Gehalt von 20- 100 mg 
Cimicifuga racemosa in Form der pflanzlichen Bestandteile und/ oder einer Zubereitung. 

11. Pflanzliches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach einem der 
vorangegangenen AnsprUche, gekennzeichnet durch einen Gehalt von 20- 100 mg Vitex 
agnus' castas in Form der pflanzlichen Bestandteile und/ oder einer Zubereitung, 

insbesondere 20- 40 mg. 

12. PflanzUches pharmazeutisches Praparat zur Behandlung von Migrane nach einem der 
vorangegangenen Anspruche, gekennzeichnet durch einen Gehalt von 0,5-6 g Zingiber 
officinale in Form der pflanzlichen Bestandteile und/ oder einer Zubereitung, insbesondere 

l-4g. " 

13. Verwendung einer Zusammensetzung bestehend aus pflanzlichen Bestandteilen und/ oder 
Zubereitungen von Tanacetum parthenium in Kombination mit weiteren pflanzlichen 
Komponenten ausgewahlt aus der Gruppe von Vitex agnus castas und/ oder Cimicifuga 
racemosa und/ oder Zingiber officinale zur Behandlung oder Propbylaxe von Migrane, 
insbesondere bei Frauen in Zusammenhang mit den Regelblutungen bzw. menstruellen 
Beschwerden oder bei zusatzlichen gastrointestinalen Beschwerden. 

14. Verwendung einer Zusammensetzung nach Anspruch 13, gekennzeichnet durch 
Tanacetum parthenium kombiniert mit Vitex agnus casus, Tanacetum parthenium 
kombiniert mit Cimicifuga racemosa, Tanacetum parthenium kombiniert mit Zingiber 
officinale und Tanacetum parthenium kombiniert mit Vitex agnus castas und Zingiber 
officinale als bevorzugte Kombinationspraparate. 
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1. Reference is made to the following documents: 

Dl: WO-A-98/39018 (REMILEA LAB; SHRIVASTAVA RAVI 
(FR)) 11 September 1998 (1998-09-11) 

D2: ROBIN J. MARLES ET AL . : "A BIOASSAY FOR 

INHIBITION OF SEROTONIN RELEASE FROM BOVINE 
PLATELETS." JOURNAL OF NATURAL PRODUCTS., 
volume 55, no. 8, August 1992 (1992-08), pages 
1044-1056, XP000867035 XX, XX ISSN: 0163-3864 

2. Dl claims the combination of salicoids and parthenoids 
or the plant extracts which contain these two active 
principles (derived from Salix. and Tanacetum species) and 
their use for the' treatment of ■ migraine . 

D2 describes an in-vitro test ("bioassay" ) for inhibition 
of serotonin release, testing in particular Tanacetum 
parthenium but also Zingiber officinale, both known 
vegetable drugs with migraine activity. 

Claims 1-14 therefore can be accorded novelty ( PCT Article 
33(2) ) . 
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3. The problem addressed by this invention can be seen to 
prepare an effective vegetable drug without or with only 
minor side effects and to thus provide an alternative to 
the combination of Dl . 

Because Tanacetum parthenium and also Zingiber officinale 
(D2: page 1044, paragraph 1; page 1046, paragraph 3) and 
Cimicifuga racemosa are traditionally used for the 
treatment and/or prophylaxis of migraine, e.g. in 
connection with menstrual complaints, the person skilled 
in the art would consider it normal to combine all 
features specified in Claim 1. Vitex agnus castus also is 
used for the so-called pre-menstrual syndrome, which is 
accompanied among other things by migraine attacks. The 
subject matter of Claim 1 therefore does not involve an 
inventive step and therefore does not meet the requirement 
of PCT Article 33(3). If a synergistic effect for the 
combination of T. parthenium with the other enumerated 
vegetable drugs for migraine or a reinforcement of the 
effect with alleviation of all migraine symptoms - as 
stated in the description - could be shown, Claim 1 could 
be accorded an inventive step. 

The same applies to independent Claim 13 and Claims 2-12 
and 14 . 

j 

4. The PCT does not contain uniform criteria for assessing 
the industrial applicability of present Claims 13 and 14. 
Patentability may depend on the wording of the claims. The 
EPO, for example, does not recognise the industrial 
applicability of claims to the use of a compound in a 
medical treatment; it does, however, allow claims to the 
first use of a known compound in a medical treatment or 
the use of such a compound to manufacture a drug for a new 
medical treatment . 
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